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INTRODUCCION 

Dentro de las enfermedades cronlcas en.Pedlalrla, la Artritis Reumatolde Juvenil (ARJ), es uno . 

de los padecimientos más Importantes qu.e 11,,;ltan ·.las funcl~~~s ,,;otor~s deÍ · nlfto y es un 

padecimiento muy común. (1) 

Los primeros casosde ARJ, fueron~ubilc~dos en IS~~ por V. Cronll, pedl~tra de'orig~n-FnÍncés, 
./.-·: '-L·· .. ,_ 

que describe el caso. de una pa~leriie de 29 añ~s; con infl~maclón artlcular.crónl~ de;;de los 12. 

años. En ese mi;mo pals, e~ 19s'1':01~.Tidrí1 ~ Befg~r, pubÍicó por primera vez Ú~a se~~ d~ Cásos con ,,:.,, ,'.~, -. ·<:\•·o _1 •• ' - - • • • ~";': ·', • • • 

ARJ • Senaló el lni~Ío 'agiídó' del. padédmlento/que _lnvolúéraba predominantemente ''grandes 
{">• ·, -· _:_o'.';-:t_:, ,. • 1 ' ::._~:~o_j ~,~ 

artlculacion'~· y~~ª· ""~hÍciÓn ~rónlca'con exacertiaclÓnes y remisiones, ~sr 00~0 alt!'racloryes 

frecuentes en el crecimiento.'':' '·: .. : '•'· .·., , 
""; '::-! , -

En 1897, Geoaje _F. Stlll ; describlÓ por prtniéra vez, en, la llleralura anglosajÓna, eS!a entidad en 

su trabajo titul~d~ ~'Acerca de un~;6rm;de e~i:rmedad cróntc'a de las aitlcul~~l~nes en n;~~~ •, él 
=-..:~-- . - ,_ .. , -

describió fom{as aguda~. crónl;,as y' iás d
0

Íf~rencl~s ~~ esa n:iod~Íid~d con 'resp~ct<l a lá deÍ adulto y 
·- :;-,,_. , . . ' . . ~ 

sugirió factores etl~l~glc~s~istb~?s: (~) . ; /./ • · 

En su . Informe distinguió la presentacÍón aguda .de lá. crónica· p~r la, inflamación articular sin 

erosiones. del. cartllago;· ~ií co~CÍ támblén • 1á. prese~;c;~·de nnia~enopatia.· es~;enome0alla;. fiebre, 
, ,": < , ,-, ·.·: ;' '. º:.'. ',".: , . ~-~,- - ·- - , ~. 

exantema y serosltli (pé~card!tls; 'pleuiills ¡; E5'1lor esto que éri' 'ª actuailcÍad\ 'ª forma aguda 

sistémica de ARi s·e 1Í~~~; enf~~e~-~-d d~-~-tm:·· ·'<- .· ·, :· .... _ , .. - -: :.·; 

En 1946, Coss ; ~oots' ~n~~ac1~; U~ld~sO fuero~ lo~ piimeros ~~ re.ferir él término . artritis 
--;...·-., 

reumatolde Juvenil para us~rlo en todos aquellos casos· de artri~s Inflamatoria crónica ldlopátlca. 



En 1977, la Organización Mundial de la Salud, propuso el término de artritis cróniea juvenil (ACJ) - . . . . . 

para un grupo de desórdenes heterogéneos que presentan. ~rtritis ¡~v~nu c~ino ~e muestra en el 

siguiente cuadro. 

Cuadro# 1. 

- Pollartrilis con anquilosis 

- Artrilis reumatoide juvenil (ARJ) 

a. sistémica 

b. poliartlcular. 

c. pauclarticular 

- Artropatla psorlésica 

- Artritis asociad~ c~n c~;itls ulce~tlva o enteritis regional 

- Poliart~lis asoci~d~ co~otr~s tra~stornos corno:· 

a. Lupus eriten1a;ri~o ~istérnl~o (LES) 

b. Esclerodemila · 

c. Dermatomiosltis etc ... 
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Para fines prácticos, en ésta revisión utilizaremos el término artritis reumatolde juvenil, como lo ha 

establecido la Asociación de Reumatología Americana (ARA). 

" La ARJ se caracteriza por artritis continua y perslslente ( con la presencia de tumefacción, 

acúmulo de liquido sinovial y otros signos de Inflamación como dolor, calor, rubor y tumor ), con o 

sin manifestaciones extraarticulares en menores de 16 años afectando una o varl:~s artié:u;aclones 

por más de seis semanas. con rigidez articular, disminución de los arcos de movilidad, doi~r al t.ácto 

o a la presión ". (29) 



En el siguiente cuadro se muestran los attelios propuestos pilra su clasificación de acuerdo con la 

ARA. 

Cuadro# 2 

1.- Inicio antes de los 16 años' 

2.- Artritis de un~:ó m;s a~lculacÍones caracterizada por: 

aumento de volumen con u~o ó más de los siguientes signos 

a) limitación del móvimlento articular 

b) dolor al.movlmiénto activo ó pasivo 

c) aumento de la temperatura local 

3.- Duraclón-·de~ la enfermedad: mayor de seis semanas 

4.- Duranie Íós primeros seis meses de evolución se clasifica el tipo de 

artritis en: 

a) pollartlcular. cinco ó más articulaciones 

b) pauclarticular: cuatro ó menos articulaciones 

c) sistémica: artritis cc:in fiebre intermtt.ente 

5.- El diagnóstico de ARJ debe hacerse siempre por exclusión 



EPIDEMIOLOGIA 

La frecuencia real de la ARJ se desconoce. En Estados Unidos se h·a calculado ·una incidencia de 

0.1 a 0.43por1000 habllantes, Ginlandia llene de 6 a B por cada 100,000 hablÍanles y en Inglaterra la. 

Incidencia es de 0.6 por cada 1000 habitantes. 

En México no exislen estudios confiables, en el Hospital infantil de M.éxlco.·'. .. Fed,eric~'GÓm~z •,la· 
·; 

ARJ representa la primera causa de atención en 1a Cllnlca dé Enfem1edadés 'jx,r.oano' 1iimunttario. 

(CEOI) , continuando en frecuencia con LES , Esclerodermia y Oerrnalomlositis. · 
·- - -- .. -- - _- ~- - .... 

Se han hecho varias publicaciones de estudios realizados' eri la cÍudád d·~·L-eón',-_G.Úanajuato (1) y 

en Guadalajara, Jalisco (2), donde coinciden- en que le romí~· -mÍl~-fr~cuenté de p;eseniáción es la 
- ' - . 

El Dr. Cuauhtémoc Heméndez, Victor Bo.rjá y Jollle Morales • estudian a 50 jiáCiéntes y Meen un ' 
· .. , '· ·-.·. _,.>,·:_,·--::· ;>.·.~,~-.;_,.'<,'·.--~;:'t;:-~- :;··.·;., .·:··. ~;· :·>-·L-~.->·,::.-:--.:-;: 

seguimiento clínico en los primeros seis 'meses de évoiucÍón 'de' la ARJ;Jo cual permitió conocér los 

principales subgrupos:•sisti~1c~{p?li~~icul~~·co~-~a~o;-~~~~a~~lde. poslU~?(~R +);poliarticuiar' .. 

con Factor Reumatoide negallvo (FR.-i y pa_iídáriicular.; .• .. e¡-.,_ 

En el inicio sistémico sé observó en' 10 n1nb~ (;¿~) ;;¡,n p,;,:~edlt'.de _edad de Inicio de 5;7 ~~os y 

una media de tiempo de évaliacl~; :e 4:2 anos, ~:;ue1ori-~e1'~ixo irias~.1t~o y'¡~;~ ;exó ¡~:nenlno: 
' ... -····· ·-· .·<:. - '>·.'''-~":~: ¡·•·"·~·-, .'''··". -~t:. - ., . ·., - _':.{):·-~,··>\;_ .;,: .. · -... 

El comienzo poliarticular (FR ;") se ldentifi?ó en o.Iros 10 casÓs (20%) \ con promedio 'dé edad de 

Inicio de 8.9 añds y u~~,~~dl~ de tie~;o ~e ~~~l~~ó~ ~fs.a ~ndst2 ri1ñm ÍÍ~:Jria~'.' 
.:···, .:_··, . :··,'.~:i~. <,::-•~---·- ~ :'.•:~:-"L 

El Inicio poliartlcular (FR·)/se obseríió en 17 paé:ientes-(34%) con- ifromedio de edad de 7 .8 años y 
---·;-

una media de tiempo de.5.3 anos; ·8 hombres )i 9 rrÍÚJerés. 

El inicio pauciartlcul~r con 13 p~clent~s (2So/o), pri>medio de edad de 7.7 áños, tiempo de 

evolución 2.8 años; 11 hombres y' 2 .mujeres. 
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Los subgrupos sistémico y poliartlcular presentaron artropatía slmétrlca principalmente de 

rodillas, tobillos, codos, muftecas e lnterfaléngicas proximales de mano; a diferencia del grupo 

pauclartlcular que presentaron monoartrills principalmente de rodillas y tobillos. 

En cuanto a manifestaciones extraartlculares se observaron con més frecuencia en el comienzo 

sistémico, 6 pacientes presentaron erltema reumatolde, 6 pacientes co·n ·aden~pátla generalizada y 2 
"··\ .~(. •.- . . . .· 

con pericarditis, 6 pacientes presentaron fiebre y ataque al estado. generalyf pacientes :pre~entaron 

hepatomegalia. 

En la forma pauclartlcular solamente 2 pacientes con Íl~·bre y 2 padentes con malestar general. 
i·.:.-:::. 

No se observaron otras anormalidades: 
; ·_·. 

De las anormalidades de laboratorlo d~tecta:das se enco~tró lo slgul~nte: (1) 

Sistémico Poli FR+ · Poli FR· :. Paucl 

(10) (10) (17) : • (13) 

Leucocltosis 10 (100%) 4 (40%) 6.(~5%) '.· 2 (1.5°/o) 

Anemia 7 (70%) 6 (60%) . 6 (35%) ,3 (23%). 
- -·· 

Trombocltosls 6 (60%) 3 (30%) 2.(23%)• 2 (15%) 

VSG elevada 9(90%) 8 (80%) 11 (e4•i.) . 6 (46%) 

AAN+ 1/6 014 1/6 217 (28.5%) 

( anticuerpos anti-

núcleo). 
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En cuanto a capacidad funcional de los 50 pacientes con ARJ reportan lo siguiente: (1) 

evolución (anos) 1-11 111-IV 

Sls1émlco (10) 4.2 10 (100%) .O 

Poli FR+ (10) 5.8 7 (79%) 3 (30%j 

PollFR- (17) 5.3 

Pauclartlcular (13) 2.8 

Grupo total (50) 4.5 

De los so pacle~tes estudiados, 4~ c;;;~oi (86~) se encuenlran sin cÍetérloro Importante de su 
-··· ' . ' ~ ' : .;.; ' - ·- ., . ' ' 

capacldad.iÚnclonal ( clasel-11) y los u~stánt~s;(14o/oi c~rsan cori llmllaclones sev7ras (ciase 

funcional 111-11/. ); de manera significativa,· é~tos úiumos · pert~necen ·a· 1Ós subgrupos de. comienzo 

pollartlcular. · 

7 



ETIOLOGIA 

El origen preciso se dei:onoce; Múltiples f~ctor~s contribuyen a I~ patogénesls y los factores 

predisponentes al igual q~e en ~Iras ellfe~edades reumáll~s, llon la~ infe¡,cion~~. ;.;bre una base 

genéllca y de autolrimunldad (1) (2). 

Hasta el momento el ortgen viral ha sido el más aceptado;' perose ·supo~~- que un· virus· o 

cualquier otro agente infeccioso puede ser el desencadenante. /'.,';'.::,-.-;'._.':'.-, 
i- •• r_;'-· 

Entre las infecciones virales se encuentran las causada~ p~r;iiaíV~vi~;;; ad~~ovÍru~.: coxsakie 

virus, virus ECHO, Epstein Barr, citomegalovirus, hepatills y rÚb.toia. : • , ._¡:; : _:· __ -
En diversos estudios se desarrolló poliartrflls déspués ile'inmüñizar'i:ontia- rubéola,' sin embargo 

' .- .... ,., ;.·--- .-- .. , ' - -

se piensa que la persistencia del virus es secundaria --.a . uÜ~ -inrnunOÍleÍicierí~a -. propi~ de ·la 
- ·:::.:.--- > -. ·--

enfermedad. 
.. - ... -::~:.- .. -. · .. ~' ~,. 

--
La evidencia más Importante del papel de la rubéola' en i~ ARÚué demostrado por Chlander, que 

aisló células mononucleares infectadas en ;an~i~ j 1iJü1do-~l~ov1~i en 7 de 19 niños (35%). 
-,·:: ~'·/ , ~)I - ~~--,:·· 

Otros estudios han_ informado_:.-vlrus; Ep~t~I~: Barr -al 'Infectar - linfocitos B y una elevada 

transformación de linfocitos· ií · 11rie~s---cé1ií1.i'res ·unfoblastoides más fácilmente que en individuos 
·-·:> -:: -_ ;;¡\~º ., :;; . 

normales; éste defecto pcidria representar una falla ·de los linfocitos T para producir interferón. 
¡ .' :-< ·.;--~;"':;.-=:-:· -"-·~~.'; --· __ , - ' 

Otra evidencia del papel d1(e5t~'virus -proviene de ~studios sobre el mimellsmo molecular, en los 

que se postula que la au't<iinm~nidad resuita de una respuesta inmunilarfa a un agente exógeno, que 

comparte antigenicidad. con una_ próteina'_ del: huésped. Un ejemplo seria la existencia de un 

anticuerpo igG cont~au~~ secu~ncia d-e aminoácidos (glicina-alanlna), que comparte la membrana 

sinovial con el aríti~e-no riucle~r del vÍr;.s/r~acci~nando en forma cruzada contra ésta proteina de 62 

KDa (Kilodalton), pr~sent~ en ~I t~jid~; sinovial de pacientes con ARJ. 



En cuanto • I• eliologl• bKlertP•. se tut obsefV8dO que~ ... flecuenCill en pmclentes con 

artritis reactiva. Anticuerpos para peplldOQlieano y otros constffuyentes de I• c6lul8 b8deriana hin 

sido reportados en espondilffls anqullosanle juvenil y atritls cnlnlca juvenil pauclarticular. 

En ninos, Ja artrills reactiva ocurre en 5 a 10% de Jos casos de artritis, comunmente se Incluye 

Yersinla enterocolítica y Salmonella, pero casos debido a Chlamydla trachomatls han sido descrnas. 

(3). 

Chlamydia puede ser transmitida al momento del nacimiento de la madre al hijo por vía vaginal, ó 

bien, puede ser transmitido por contacto sexual voluntario o por abuso sexual en nlnos. 

Chlamydla pneumonlae es una causa común de infecciones en el tracto respiratorio en ninos y 

adultos, puede producir artrillS en estos paclenles. 

Borrelia burgdorferi puede Inducir artritis reactiva, pero también puede producir la enfennedad por 

Infección directa. Se ha considerado que la Infección puede cursar en fonna subcllnlca y que 

probablemente no sea diagnosticada. (3) 
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Frecuencia 

Número de 

articulaciones 

Edad 

Sexo (F:M) 

Uveltls 

Anticuerpos 

anti nucleares 

Pronóstico 

Cl1Siftcacl6n de I• Allritls Reumalolde Juvenil 

de acueroo con la AAA. (29) 

pollartrttls pauclarticular 

FR+ FR-

6% 25% 48% 

más de 5 menos de 4 

+de 3 años 

3:1 5:1 · 

20%-

40%' 50% . 75-85% 

-malo-» bueno '·excelente 
. - ' ~ , 

cuando no se reiácicine· 

con FR + 

10 

sistémica 

10 a 26% 

_-variable 

cu~lquler edad 

1:1 

. poco rrecuente 

· bueno: 3/5 remiten 

• : ITI;lo ~n 215 pdrque 

evol~~lone~ a la far-

· ma pollartlcuiar FR+ 



ANATOMIA PATOLOGICA 

La ARJ se caracteriza_ por una _sinovitis crónica no supurada. Desde er: punto de vista 

microscópico, los tejidos sinoviales están edematosos;· hlperémlcos e_ Infiltrados por ·untocilos y 

La secreción de 

, .. · '· -__ .-.:e- . 
grandes• c~ntldad.és de -Úquiilo : árticuÍar produce derrames articulares. Las 

células plasmállcas. 

proyecciones de- la membrá-na eelular.'engrósada forman vellosidades que forma prolusión en el 

espacio artlcuíar; la -tilpeÍpl~~la artlcul~r~~matÓlde puede extenderse y afectar el cartllago articular 

(formación de _ pannus).. s1: 1á :: slnovilis : persiste, el cartllago se erosiona y se degenera 
; - ,~·:· -: __ ,, 

progreslvament~. No ;.:, coñoce· tad~Ílí~ :el mecanismo de deslrucción del cartllago articular y de 
: _-·-¡;,-y -, ·.':,·~· 

otras estructuras articulanispcir laprollleriíción crónica de la sinovial. (3) 
• ~ ' • • ., • • • j 

El peÍiodo de tiempo que tÍa~scurre antes de que la sínovilis provoque dano articular permanente, 

varía de un ~acle~i~a~Í;o; en g~~~r~l.-la lesión permanente del cartllago articular, ocurre más tarde 

en el cu;..ode r~'A~j qu~ e~ I~ enfermedad de comienzo agudo y bastantes nrnos con ARJ nu~ca 
padecen lesión articular permanente, pese a la slnovitís prolongada. La destrucción articular tiene 

lugar más a ~·en~~~ ell rÍlnos ~on FR posilivo ó enfermedad sistémica. 
- --

Una· vez Iniciada· la destrucción articular, pueden producirse erosión subcondral del hueso, 

estrechamiento del espacio artlcuíar (pérdida del cartllago articular). destrucción o fusión de los 

huesos -Y -de-rormidad, lubluxación o anquilosis articulares. En ocasiones existen tendoslnovilis y 

mlosilis. 
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En las artlculaciones afectadas pueden producirse osteoporosls, periostitis, creclmlenlo epifislarlo 

acelerado y cierre eplfislarlo precoz. 

Los nódulos reumatoldes, menos frecuenles en los nlftos qu(en los'adul~os y que'.aparecen 

principalmente en los nlftos con FR+, ·están f~~ad~~·'·~Ílteri~l,.fibrlnolde rodead~ de·células 

lnftamalorlas crónicas . La pleura, el pericardio y ·'el ¡Íeritllrieo ·pueden presentar serosills fibrlnosa 
'. ...,."· \· ' ·"- . . _, -· . ' 

lnespeclfica; raramenle o nunca ocurre p~rl~áriÍi1Ís c,;ón1ca ~~nstricllva. 
La erupción reumalolde ~¡,· · pre~e~1f ~¡51~'t6g1~';;;~nle co~o una vasculills leve, con algÚnas 

células lnnamalorlas r~de~ndo ~ lo~ pequ~~~stasos de los tejidos subeplteliales. 
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MANIFESTACIONES CUNICAS 

Los signos y síntomas principales son aumento de volumen, elevación de la temperatura local, 

eritema, sensación de rigidez y disminución de los arcos de movilidad. 

En cuanto a los diferentes tipos de la artritis poliarticular, las articulaciones más afectadas 

comprenden rodillas, tobillos, munecas y codos, asf como cuello donde hay dolor con limHación de la 

rotación y extensión, además riesgo de subluxación allantoaxoidea. 

Las articulaciones de manos y pies ( metacarpofaiángicas, intertalángicas y melalarsofalángicas) 

ya no se loman como una. sola articulación afectada, ó sea que si en una mano hay tres 

articulaciones afectadas, por ejemplo, a nivel de lnlertalanges, se cuenta como tres en lugar de una, 

como se consideraba anteriormente. Los patrones de afección articular son muy similares a las del 

adulto, pero difieren de los nfftos en que es poco frecuente el factor reumatolde (FR) y los nódulos 

reumatoides. 

La artrilis poliarticufar tiene un número mayor de FR, con afección más frecuente de las 

articulaciones periféricas de manos y ples. 

Pueden existir algunas manifestaciones generales, pero menos intensas que en la artritis 

sistémica como fiebre, exanlema eritematoso, linfadenopatfa, hepatomegalia o esplenomegalfa. (7) 

En la artritis oligoarticular o paucfartfcular , las rodillas y tobillos son los más afectados. En la 

monoartfcular, la rodilla predomina en el 75% de los casos y con menos frecuencia la cadera. 

Dentro de fas mani.festacfones extraartfculares de instalación paulatina, la uveflfs y la fridociclHfs 

anterior no granulomatosa son comunes. 
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La forma sistémica de la ARJ se caracteriza por importanles manifestaciones extraarticulares, 

especialmente por fiebre y erupción reumatolde. Esta forma aparece en el 20% de los pacientes, en 

contraste con los olros tipos de artótls, se afectan por Igual los nlnos y las ninas. 

MANIFESTACIONES CLINICAS DE ARTRITIS REUMATOIDE JUVENIL 

Fiebre elevada lnlermllente 100 

Erupción. reumetolde 95 

Hepatoespl.enomegalla, adenopatías 85 

Pleutitls, peócardills 60 

Dolor abdominal 20 

Leucocllosis importante 85 

Anemia lnlensa 40 

Artótls, artralgias o mialgias en los periodos febriles 100 

Artólls crónica 90 

iódocfclitls o 
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Las manifestaciones Iniciales de la enfermedad suel.en ser los slntoma~ generales. Lánebre es 

Intermitente, con una ó. dos ~levacionesal ~la de hasta_39.5'.C ó más, yun rilpldo regreso a los 

valores normales: -

Las elev~~;ones de I~ tempe~ai~ra u~u~lmeri;e cicu~~~ :~orlas ta~~s. ~i~ ;;~ ~caslones tam~lén 
por las mañarl3s; asocf~~~Os·e a ·v~'~éS:Ccln éSCSrasfiros. Las· P8ci0nles-pU6deri-PiireCer-gravemente 

~ ---.;.,_ ' .. ' -' 

enfermos,du;ante.el pe;Í~do·d~·fl~brey ;e~~p~r~ise .. sorprende~Í.emerit~durante sÜ renilslón. 

Las lesiones aisladas sÓn • pe~~eñas ( ~l?Ünos mmriie,tros ¡; . p~lld~~· mácÚlas rojizo. pálidas y a 
-.-:.,.:.:-::'-•'-

menudo,. con palidez central;~la_s lesiones extensascoalecen 'ocaslonal~ente. se encúentran con 

mayor ¡recu~~d1a e~ el ti€nc~:.~. e~;;~ p~~e µ;6x1,;,~I de Í~s ~~r~~;~~d~s: p~ro también pueden 

presentarse e~ cualquier·l~garcl~í c;;;;;rpo,l~~luyendo las'p~imasde ;~;,;,~~os y las plantas de los 
_- ,__.,.,_~·~ '-~:-,, .. . . ·,- .,,' . .. :: : -

ples. Suelen aparecen durante los peiíodos
0 

febriles de la -~nfenTIÓdad/aunque también pueden ser 

Inducidas por traumallsm~s. cutáneos-Y: por el e,,;;,;, • ·. ;';i• }< •. '. ¿ _ .. \ .· . · 
Casi lodos los niños . caii e~f~~edád _-~l~témlca éa~IV~-: tlen~n hepatoesplenomegalla y 

• :-: ~:_ : • • : '';· ...... ,. 1 '·, :=·· -. ': <.. )":'._:' ,. ' ~: . ~-: -

llnfadenopalías generalizadá's; El grado de· or¡Íanomeg~lrapu~de ser importante. (29) _ 
-:'··-· '---~·· ·.!--i.:<, ., __ ·-~~·>. :;.··~ .. ·. 

Alrededor de la téicera parte de los nlÍlos' afedadosllenen pleuritis"·¿• pertCárdJtis, a menudo en 

· Rara vez ap~rece.Ílolor torácico lnÍenso, disnea·º· lnsufic.iencla caÍdiac.a ·con o sin miocarditis 

evidente, que precisenwi tratamiento erÍérglc~; pocos nlñÓs.presentan episodio de dolor abdominal 

intenso durante la 
0

enfei-m~Üáci a'~tíva. e~ 
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Por último, cabe mencionar que se detiene el crecimiento ( ·es un signo muy !recuente ) con 

retrazo en la aparición de los cara~~ies ·jecundarlos y se relaclon~ con la acÍividad, lo cual. se 

normal/za al coni~1~i el cuadro; sin embargo, cuando las exácerb~cl~nes tl~n si'dofre~uentes yno 

se logra la remisión compl~t~; l~~lt~r~61ó.icie1·~;~éimiento pers¡st~ y puede ser a todos los rilveles. 
•, ··-'-'· ....... - ._ ;.. .. - .. -".· ··.'. .... ,·,, 

C4J, por ejemplo; en una.extremidad se Origina aslmefrfa co;p~ral co~ désvlacioiie~ del esqueíeto ó si · 

se trata de la articulación ÍemporomandÍbular Órigln.ará mlcrognai1á;: 
... -.. ,; 

Las manifestaciones sistéml~~ ~~~·autol/~ll~das durante algunos meses p~ro p'ueden reaparecer 

más adelante. 
- ,',-o '· - ~- ,-,.::.-·. -, ;~; 

Recientemente. se ha demostrádo~que en n'inos drin ARJ, exlst~~·~¡t~r~iones en su estado 

nutrlclonal y se rené¡a eri Úna. mal~ ~uirtclón ~i~rgétl~o proteica ~n p~cie~l~~ h~spitalizados con 
"/ .-·>{- ';:,• ';:;;.;: -)··:"<'; 

enfermedad severa y en adultos con artrlli~}ªumaiól~e; se.hºii riiportado.que':del 20 ái.50%de la 

población con ARJ t1éne esta deOclencla. MÚchos nlnos tienen an~r~x1:· 1nt~iiT11t~~te t~~;slstente, 
puede ser el resultado 

0

deÍ i~cre~~~;o de ~lt~klne: semejante;~ '1~te~~lc1nú y f¡~tor de n~~rosis 
,;1.' - •'• -.;;_ • 

tumoral, el cualpuede.éoÍltÍibúir aéstas.áiterai::lon.~s. C4i: > :.> '". ·'" 
La inort>ilidad ·re~I de I~ ·ARJ ~i~témlca d~períd~ de la artritis, qÚe e~ ~Íguno~ pacle~t~s se hace 

crónica y. persiste uí11i" vez que se h·an remitido los slntomas ·generales: Estos ·rara . vez ocurren 

cuando el paclent~ há alcanzado la edad adulta, aunque pued~per~l~tir la art~;ls ~r~ri;~a. • 
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DATOS DE LABORATORIO 

Para esta enfennedad no existen pruebas especificas de laboratorio. La VSG se eleva, por ro 

general, durante la enfennedad activa. La anemia es común con disminución de .la cifra de 

retlculocitos y prueba de COOMBS negativa; también puede existir ferropenla .. El recuento 

leucocitario suele estar aumentado; a veces existen reacciones leucemolde.5,·: particul~~ent~ en la 
-:' .. 

ARJ sistémica, en la cual ras cifras habituales son de 10,000 a 30,000/mm3 y pueden llegar ,;·ser tan 

altas como 75,000/mm3. 

En ocasiones se de~_a~~nai~ombÓcitosls, sobie todo e~_la forma- de.-comlerÍio sistémico. Los 

análisis d~ ori~~ son n~rm~i~s. ? .. 
Las proteínas sértcas pueden estar elevadas ccin aÜmento'de lasfracclories a-2 y' gamma de las 

globullnas, disminución de ;~·áibÚmfna y temblé~ pÜed;~~~é~r cifra~ :,;~.~~¿-de alguM '~ todas las 
• ,_.,-,:. -, c'O '-,'-- '.''.~ • :~'."',:,~-,: 

/.·.:· 

Los: factores reurri·~;old~s sé ~~cu~~t~an ~Íl aíred~ci6r·dei 5% ~~- nln~s c6~ ARj y s~ relacionan 

con la edad de ~o~l~~z~. Ca~ p~eti~ií;;o ~~i~;, ~~-~~i~~~~l1~~~~~~sl·t·l~~s~\~~~;~;~ejL~;aÓión 
de la ARJ activa. Los iesultad~~-~osllivos si{ asocian a ;;;e~udo ~~~ la ~nferiii~~~-d poll:~lcular de 

,. - .• "· ":•!.·,'..---

aparición Infantil tar<Úa, art~tls destructf~a gra\.'~ y nÓdulo; reuniatoldes.: / - . 
,~ /c.'~' -;.o; .. -~ 

La PCR, llamada asl por sér' un. c;om~onént~ .• ~mÍelco -~ei su,ero .·reactivo con el . polisacárido 

somático "C" del neumococo, es un" reaciante dé fase·a·guda '., se elevá cúando hay daño tisular e 

lnftamación, ya sea, por infecéión:•;;ra~ma ~neoplasia; _Sú detér~i~k¿ió~'seéuenclal revela que al 
. ' - . ~'----'=o- ---o--7~:;..-- .~==:,--:-:----,--- .. . --~,-.. ~·'···'' - ,., - . - ·' " 

resolverse el daño tisular se.reduce el nivel ~é~co de la PCR y por I~ ta.nto~_seiÍ~la su utiÍidad como: 

eremento de seguimiento-. c1in1co, • en muchas · s11uac1~nes: ·entre·~ ras Aue se : encuentran 1as 

enfermedades reumáticas: 
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En la artrills reumatold.e, la ause.ncla de PCR en el suero acampana a la remisión cllnlca (5). 

Los pacientes con enf~rmedade~ · reumállcas. pre~entan autoanllcuerpos dirigidos contra 

antlgenos n·ucleares .. Los autoanÍlci.erp.os que se unen a componentes nucleares se denominan 

anticuerpos antlnuclearé~ /AANÍ; y 
1

son c~',;,un~Ímte utlllzadas como ayuda dlagnósllca y de 
:·-;-· .. _- .. 

manejo en paclentés eón enfermedades rellmátlcas.i 
-··-~:e< ,·: '~' 

Los AAN' no"· son 1 ~speéitÍéo~ '·de 'i'a . artritis 'réumaÚilde se pueden elevar en . el LES, 

esclerodermia, de;m~.to~bi1mf~~Í1s'.'~i~dr~+:~~·',~10,gr~~;etc. (;J) 
Los MN positivo~ se pueden enéont/ai 'eri poti1a61ón sana, se Incrementan con· la edad, algunos 

medléaméntoscomo ia hldral~~Í~~.iro~Í~a~;~~-'~·1'iiÜ1acldalndiiééiísú·,ir~Ciuci:lón.Úna prueba de 
-·:.'.·~ .. • ~:-:;;:,,._,.. -~~.;:. }:~J."- • >•;:'\,o;;'.~· <~-· 

AAN será considerada positiva si el titulo· es mayor de 1 :20 en pacientes men.ores de :40 anos, y 

mayor de .. 1:40 en pacieñtes1~ói¡~f.í1b".~~éJJ'.'~ s.o.c~n_cis: SI el pác1énie llené rainmarés con 

enferm~d~des%~1ll.iii~~~.~s ~'~~~/1':",~Jlvo:;ríiefalci d~que 1~ pru~ba de AAN sea positlSf<eí · · 

Los antlcÚ~'llºs ~~tlnui:Íeares (AAN)a~arecen en nlnos con FR negativo (.25%);YR positivo 

(75%) y enferm~dad pauclartlc~larj1p() ; .(60%), pero rara ~ez s~ encu~~t;~n :~~ ~~fe~~dad 
¡----¡-- ,., - .• 

sistémica o en la forma paÚclartlcÚlaÍde llp~i1. (6) ;· 

El líquido sÍnovlai'Je l~::~Rj~~, turbio', puede coagÚlarse espontáneame~te y las prÓÍeÍnas están 

aumentadas. Los ,recuerí;~~'.cél~la;:i\a;:anentre .. 4.ooo y ao.ocio/~rTli. c¿~ p~i~o~lnio de 
•• "" ,< ~ 

neutrófilos. 

Los niveles de glucosa suelen estar disminuidos en el liquido articular, l~s de compleme.nto suelen 

ser normales o encontrarse dlsnilnúldos. 

Los cambios radiológicos precoces consisten en tumefacción de los tejidos blandos, osieoporosls 

y periostiiis alrededor de las articulaciones afectadas. El cierre epifislario regional pu~de estar 

acelerado y el crecimiento óseo local, aumentado o disminuido. 
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En la enfennedad articular de larga actividad, se observan erosiones subcondrales y 
. - . ' 

estrechamiento del espacio ártfcular, asl como grados variables de destrucción y fusión ósea. Los 

cambios radiológicos tardíos, por eje~pfÓ>én fa mu~eca y ~n I~ ~an~ so~ c~ra~terf~U~os. T~mbién 
pueden aparecer cambios· típicos· en. et cueuo, con estrech.ámfentéi y· everit'ual fusión de fas 

articulaciones del arco posterf~r ( 'm~s frecue~te a nivel de C2-C3 ), ero~l~ne.''c1e Ía od~nfoldes, 
subluxación auantóaxlal y' escaso. des~rroffo de los cuerpos vertebrales .. (29) 
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DIAGNOSTICO Y DIAGNOSTICO DIFERENCIAL 

El arte de .un buen diagnóstico en medicina no puede describirse mejor que por los métodos que 

elija el cllnlco para eslablecer un diagnóstico deferencia!. La !Isla de posibles padecimientos es 

amplia y la frecuencia de algunos de ellos es poco común, De esla manera el médico deberá hacer 

una Mstorla cllnlca detallada, un exllmen físico meticuloso y ·~louri.os p;o~edlmlentos de laboralorio y 
- . .. :··~· 

gablnele. 

i.a prl~~.ipal . causa: por''ª . que pasan )nadvertÍ~~s· . aileraclones de las articulaciones, es 

básleamenté por la f~I~~ de exáiii~~dé;bs ti~:;os :~us a~;~~.l~cÍonés. La artrills se encuentra por 

medio de la observación de la articÚlaciÓn:" la' cual muestra,auml!rií~ de volumen, rubor, calor local y 
- ,:,.~ "' .,. ',, .-;·:;_,- ;:- -~-~~\~" 

dolor originado por la rnoviilzaciÓn pasiva (defexplÓradÓr) ó activa' (del paciente). 
·· , • • ,_ - • - • ", ·l~c·1 "., ·.~::_.~~·'·•, ,.,_,, .··• <~-·- .Ó'",0_'; .. --·~-0,- - ·.- ,, ·,_ • ' ' 

Es d<i iiÍtal lmportánéia dlf~renclar Ía '~rtriÍÍS de 1á artralgla .( dolor de la artlculaclón ), asl como 

también, la.lnOamaclón:~~IJs t~Jido: ~l~n~¿~:y ~~l~;,tirosills. En la evaluación de los síntomas 
.... , :él'.::,:¿_,,-·f·'-

articulares, débe indaga~e s(exlst;~endl~l!ls/riJ1á1g1a; dlsiencl.ón muscular o ligamentosa .. 

A menudo, al.efectu~r 1a:t1isio~~:~11ri1~á'se·.omlÍe preguntar antecedenles Importantes como la 
·:~· ··~ . ~ 

Inmunización . contra la'· rubéola, <traÜmalisÍno o exposición a enfennedades Infecciosas 

(mononiJcleo~ls o ~epaÚti~ ). 
Los antecedente/i~rnilÍ~reíi de 'enfermedades reumáticas son orientadoras por su relación 

genética. se d~be ~~tabléeer ,¡~·car~cteri~icas de las articulaciones afectadas, número y tiempo de 
evolución y sÍ la alie'r~ción es p~rsisÍenle o migratoria. 
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A continuación ue presentan los padecimientos que se deben descartar: 

a) Enfermedades Infecciosas 

b) Osteomielitis .. 

c) Leucemia aguda 

d) Fiebre. reumática aguda 

·e) LEO 

r) Enfermedad mixta del tejido conectivo 

g) Espondllitls anqullopoyétlca 

h) Síndrome de Reller 

I) Colitis ulcerosa 

j) Enteritis regional 

k) Dermatomlosltls, psoriasls, sarcoldosls . ·,--' 

1) Enfermedad de Legg Perthes, enfermedad de Osgood-Schlatter 
, ,. . .. , 

m) Desprendimiento eplfislarlo de í~ cabeza femoral · 

n) Sinovitis aguda 16.xlca 
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En la artritis Infecciosa existen tres problemas principales:. el primero es la falta de conocimiento 
'. - < 

de muchas inf~cclon~s .que :·pueden presentarse en fonna de artritis, como es el caso de la 

mononucleos.ls Ínf~cclo~~. ·'.~epatitls, Influenza, etc. El segundo, es no tomar en cuenta la artritis 

reactiva se~und~ria ~:e~f~nn~d~d de Lyme ( causada por Borelia con alteraciones neurológicas y 

cardiacas), Infección por Salmonela, Shlgella ó por Yersinla que puede durar anos y producir artritis 

erosiva .destru~tiva.- ~I terb;~o, ~I dolor referido en alguna articulación, la cual aumenta de volumen 

(por el edem·~ de ~a:rtés
00

blandas) y se presenta con frotls (Unciones, estudio lnmunocltoqulmlco ), 
. ···::· .,_-'.~.~~·_':_~>---'-· ·::" 

además cultivo de líquido sinovial negativos, secundarios a una osteomielitis contigua. 

La leuceml~'agud~-·y otros procesos malignos en ocasiones se presentan con dolor y tumefacción 

de una ó más . articulaciones, deben tenerse presentes cuando su aparición es reciente, 

partlculannente si_ existe anemia grave, trombocltopenla o anomallas en los leucocitos periféricos. 

La artrilis de la fiebre reumática es aguda •. muy dolorosa, migratoria, asimétrica, que Involucra 

más articulaciones periféricas sin secuelas y que en promedio cada episodio perdura menos de 6 

semanas. Generalmente se evidencia una enfennedad primaria por Estreplococo beta hemolltlco del 

grupo A. Para su diagnóstico existen los crilerios de Janes en los que deben tenerse por lo menos un 

signo mayor y un signo menor. 

En el lupus eritematoso diseminado (LEO) y en la enfennedad mixta del tejido conectivo, pueden 

provocar una atrills Indistinguible de :·la '~rtritl; re~matolde, pero los cambios articulares son 

nonnalmenle más leves y suelen aparecer otras manifestaciones clínicas de lupus, conviene senalar 

que se encuentran anticuerpos alltlnucleares; y ocasionalmente, células LE tanto en la ARJ como en 

el LEO. 
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La espondllltls .anqullopoyétlca puede presentarse con _artritis de unas pocas articulaciones 

periféricas, lndistlnguibles de la ARJ, ( partlcularmente la enfermedad pauciarticular tipo 11) antes de 

que se desarrolle: 
0

la car~~~:l;tlc;t afactaclón de la columna: es sugerente la presencia de cambios 

radiológicos precoées en la art1cu1~éión sacrolllaca, asociada con dolor en la parte baja de la espalda 
( -· .:· ·;_· 

y cintura pélvica;'' · · 

La artritis reactiva e~ ·:sté'~1, co~-~eclJU~~ ~.infecciones bacterianas en otros sitios, el Slndrome de 
:·:->"·' 

Reiter es un· ejemplo: d~· é~ta;: do~de hay artritis, conjuntivitis y uretritis, aunque no siempre se 

presenta esta triadá car;derlstica.' Este-~f~dr~·~e se presenta después de Infecciones entéricas de la 
'.,- .,-,, 

infancia. ·' ' - ~- ·. -.·.: . ": -. , -, ___ '.'.-: --." 

La espondlllli~ d~ la ~~ritls regl~~al /ia é~Íllis lllceraliva puede ocurrir incluso años antes de los 

sintomas int~stlnal~s; c~~·nd~ :ha{ pérdida de peso, fiebre inexpllcable, dolor abdominal, diarrea, 
-··.' <. • - ·--. • • • • • ~ - .. 

hematoqueslá y' artrtlis debe sopecharse esta entidad. (29) ' . . .. ,_, ____ . ·-·~-- . <-:- ·'º· --------

En la ~olllis ulcero~~ y en I~ ~~f~9.~d~~ de Crohn, la artritis se presenta en 7.5% a 20% de casos 

y afecla más a niñós ( 1: 1.25 Jila niáyorla'de las veces es pauciarticular, periférica, no deformante;. 

ni erosiva ; con ~éti~ldad 1n'~a~·~¡~~~.del lñté~Uno; •.en cambio, la· l~fección ~~c;.¡Jr;¡ca:~~ 
-· -· --~. ' . . . . . . . 

Independiente de la aCtl~id~d°;;~ienil y s~' ásocl~ éo~ HLA : 827, sobre t¡;¡¡Ó ~~ eÍ s;x~ rn~~culino ·.,,_ 
(M: F = 4: 1 ):: , -· 

. i . ., -t.'¡-_:,~«-

.·---~-~~\-' . ~-~!> 
, La dermatomiosilis, psoriasis y sarcoldosis ptiedén,:daise'coúmaaitritls similar a la ARJ, pero 

éstas ent1dadeS'su~ieO dit~~né1~-~~ C~~ ,~--~1in1~~ . ····<; -· ,·?;~_, ·>(.:i.·· ~:, -.. ;\.'..; :~~:··· · .. :<· · 

Vanas entidades~'· como l~s 'traumaÍis~os••aiti~¡ulare~ •• ra ·· ~~fermedad .dé'. Leg~'.Perthes, ·.la 
•. -;.'/;'.;'· -·-~:;.: ,,_;~ -·-o. . .'..---~ 

enfermedad . de.· Osgood.S~hlatter y .el• desprendimiento~ .:pifisiarfo drla~beza .•. femoraÍ .·pueden 
·.·::- :,:.; 

remedar Inicialmente una ARJ. La sinovitis aguda tÓxica de la cadera es'un proceso autolimitado de 
' . .. .. ·'i'.' .. ' . ·'·. . · ... _,. ... 

origen Incierto. La ARJ rar~~e~ comf~~zá a afectar d~ f~rm~ ~~elusiva ~ la ~dera.' 
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TRATAMIENTO 

Tradl~lonalmente, el tratamlentode los pacientes conARJ·a.lncluldo.un equipo múltldlclplinario 

de diversas especialidades: pedlatrla, reuinatologla, lnmun~logia cu~;~; rehabllÍt~clón,. 0Ít~1rr101ogla, 
psiquiatría, pslcosociologla, educación, etc. (24) 

Al establecer el tratamiento es Importante comprender que aw1que la ARJ pÚede ser de larÍJa 
¡, .,. .• , ·-·· .. -

duración y carece de un tratamiento especifico, el pronóstico final é~'IJ',j~¡;~·P~~~·ia"rrui.yorl~dé los 
.. ! -·'··· - -· . '-•' ,· 

pacientes y su vida rara vez está amenazada. 

El manejo de éstos nlnos y de sus familiares constituye una prueb~ par~ val~r~/1~ habilidad del 
-·- _,_ 

médico, pues e1 tratamiento global requiere slmpatfa; • pac1e~c1a e:,.• éómpreíis16n. , con : múcha 
.-•.. ·-· ,.',;·•.;·, - . ___ .. _, "º 

frecuencia ocurren exacerbaciones las cuales son desalen,ladoras' y:' existe : una :.comprensible 

respuesta de los padres a cambiar de médico y hacer curas d~ ;rioda o d~ muy'IJ~.;i. Uí111cl~ci. y por 

otro lado, la naturaleza crónica de la enfermedad puede ·~ai:í!r iác1i1Tl~nte que la fa;;Jllla se de por 

vencida perrnillendo que ocurran Invalideces Innecesarias. 

El tratamiento que se utlllzaen éstos pa~le;t~~ e~t~:báslci..mente destln~do a: 

a) controlar el dolor . 

b) pre~enlr lapérdÍda~~Ía fu~~lón artlcul~r. ~ejorarla o restablecerla 

c) m1n11T11zar lo~ efec;os ~e la irlna~~~lón 
d) favorecer un c;e~lmlento y desarrollo ~ormales 
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Controlar el dolor: La· incomodidad descrita· se manifiesta como sensación de articulaciones • 
¡ . . • 

oxidadas ; ó • llezas " ; los efectos de los analgésicos anlllnfiamatorios no esteroldeos ( AINE ) son 

suficientes para el. manejo del dolor. Modalidades adicionales como aplicación de calor, trio, 

hidroterapia, ulÍrasonido, estrategias psicológicas ( distracciones, relajación, etc ) también han sido 

de utilidad. 

Evitar la pérdida o mejorar y restaurar la movilidad articular: La Inflamación articular requiere 

raplda atención para evitar efectos deletéreos tardfos. La pérdida de la extensión se afecta més que 

la flexión. Aparece más comúnmente en codo, muñeca, articulaciones metacarpofalánglcas, cadera 

y rodillas. Las terapias física y ocupacional desempenan un papel Importante para el paciente y el 

médico tratante, cuyo objetivo principal es el control del padecimiento que penmita obtener una 

calidad de vida adecuada, autosuficiencia sin limitaciones Importantes que hagan dependiente al 

paciente. El terapeuta proporciona una evaluación amplia de los arcos de movilidad, asl como de las 

fuerzas y capacidades runcloriales para planear objetivos de rehabilitación. 
.. ,• ,.,. 

Se diseña un ·programa' de tratamiento que Incluya, además del aspecto anlilnflamatorio 

(lanmacológlco), urÍ·~ seÍi;;de ejercicios cuyo objetivo es mejorar los arcos de movilidad, Incrementar 

y_conservar la luerza; la independencia en la deambulación y el control del dolor. (7) 

Para restaurar 1~:· Í~ríciÓn se realizan programas para mejorar las articulaciones por medio· de 

movimiento específicos y relortalecer áreas musculares débiles, una de las prioridades es el trabajo 

con las manos o restablecer la habilidad de ponerse de pie o sentarse. 
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Reducir los efectos anliinflamatorlos: Esto se logra con fisioterapia ocupacional y una acción 

juiciosa del uso de analgésicos anlllnflamatorios que describiremos más adelante. 

Favorecer un crecimiento y desarrollo normales: Lo Ideal de un tratamiento es que, además, de 

carecer de efectos adversos y ser eflcaz, no evite un tratamiento y desarrollo normales, 

particularmente hablando de los pacientes en la edad pediátrica, esto Implica un significado físico, 

pslqulco y social. 
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TRATAMIENTO FARMACOLOGICO 

Debemos tener en cuenta que para el control de la artritis se pueden requerir hasta seis semanas 

de tratamiento, por lo que es necesario no considerar un rracaso terapéullco el empleo de 

medicamentos que se usan por más !lempo. 

El Inicio de este manejo, debe Incluir el uso ele ,_uno de los medicamentos anllinflamalorlo no 

esteroldeo ( AINE ), aunado al a~oyo pslc~l~glci,:,'sacl~;y ~~ÍJ~clonal d~I paciente. Dependiendo del 
, .. ,,'..' 

inicio de la arecclón y del cur5ó';se .;~unia_que ap!axJ111aciámente la mttad de los nlftos responderá 

satlsractorlamenle y deber/a~,;l~lst~a-~~ ·r,¡m;¡ci,~" iri'ás agresivos para quienes no tengan 

respuesta. 

El tratamiento se apllcá de _acueÍ'do eón' el grado d~"~ré~élón; tiempo de evolución, Incapacidad -
•. ·-·-" ...... ·:. .. . . .. . ,.,,, 

runclonal, repercusiones hemodlnámlcas-(peiÍcariÍl11s; míoé8rdills ele. ). 
'. . . ··-· .,.·· ' ···- ~--~__,,. -_-,. _. 

Tradlclonalmenle ;e. m~ne/~-~~e;~ue,;;a plr.-irild~t.; iri1dl.-ndo con AÍNE, luego una comlÍln~clóri, 

con los de acción lenta y s~ reservan los a~lllnflam.-l~rl~~ ~~ter~ld~~s p.-r~ ~;'¡¡~;~; ~fficfl c~nlrol y 
--- -,- ·-.). 

los lnmunosupresores quedan como última opción. (11) · 
, , 

Aunque en la mayorfa de los casos la respuesta a los AINE es excelente, el ,rll.édlco no-~~Gede -
predecir que pacientes responderán rápidamente, por lo tenlo la terapeúli!:ll inicial deb~rá;: ser_­

vigorosa para suprimir la Inflamación, prevenir las deronnldades, mantener la fuerza' muscular y 

conlrolar la enrermedad. Para esto, además del tratamiento rannacológlco, es Importante la 

educación del paciente y los ramlllares y evitar el abandono del tratamiento ó bien, el empleo de 

terapeúlicas Inadecuadas. (26) La deslclón de cual será el medicamento que se emplee dependerá 

de la experiencia del médico, la comodidad de administración al enrermo y por supuesto del costo. 

A continuación se describen algunos de los medicamentos más utilizados para el tratamiento de 

laARJ. 

27 



SALICILATOS 

La aspirina ó ácido acetllsalicllico, es el analgésico, anllplréllco. y anllinflamalorio más 
. . 

ampliamenle e~pleado, Es protollpo de los salicllalos y de olros fánn~cós co~ efectos semejantes, 

es el eslándar de referencia para comparar y valorar eslos agentes. (28) 

se calaloga como el" analgésico hogareno corriente", sin emtia~b-a c.iu~a- d~ qué~¡ fármaco es . ..· ,. ·- . 
tan ampliamente disponible, a menudo se subesllma su acdón, .si se. ~busa del -~-~-dlcamento, puede 

causar lnloxlcaclón sobre todos en nlnos de muy corta edad. 

Historia y origen 

La corteza del sauce ( Salix alba ), cuya virtud anllplréllca conocfan los antiguos; contiene. un 
' ,., .. ·_·...-,y,·":,-. --~- _: .... ···---~·-·:: ,/-·. :.": .. : . :,: : 

glucósido llamado salicina, descubierto por Leroux en 1827. Por hidrólisis, la 'salicina libera glu~osa y 

alcohol sallcflico ( saligenlna ). Pl~a, en 1838,· ~laboró ácido salicllfco de· 1a salicln~ : .. Seis'anos 

después, Cahorus preparó ácido sallcillco del aceile voiálll de gauiterÍa. En 1 S60, Kolbe y Lautemann 

realizaron la slnlesis de esi~ á~~~ p¡~i~ll~o del fenol.< 

El salicilato de so~lo fué usado por primera v~z como anllplréu~o en-Ía fi~~;e reu~állca por Buss 

en 1875. 
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Propiedades farmacológicas 

Las clases de dolor susceptibles a alivio por salicilatos son los pocos Intensos, ·de origen . . . - .. .. 

circunscrito o.difuso; partl~Úlannente susceptibles son cefalalgia, mialgia, ~rtr~lgla y otros dolo.res .. : . . . 

que nacen en estructuras tegumentarias y no en ras vlsceras, tienen la ventaja 'de qu.~ el .u.so. crónico 

no origina tolera~Í:la ni adl~lón y que la toxicidad es menor que la de analgé~iéOs más pot~ntes. 
Los salicilalos_-alivlan el, dolor por efecto periférico y sobre el sistema neivi~~o- ce~tral:(-s~C: ): El 

alivlo del dolor resulta-de modificación de la causa del mismo en el sltfo_de_~~gen!, qu~_!I menudo 
. ---- -=-~·- __ ,. 

presenta lnfiamaéión. - (7) Los salicilatos, al Inhibir la slntesls de proSi~glandlnas qu_é o~úrí-e en los 

tejidos infiamad~s. Impiden la senslblllzaclón de los receptores de clolo~a estÍ~ulcis niecá~lcos- o a 
:·:C .. '~~.' ~ ·.:~< 

sustancias qÚJmlcas, de la lndole de la bradlclnlna, que al parecér 'p~rtlclpacom~ med!ador dé. la 

respuesta dolorosa. 

Se han descrito efectos directos de los_ salicilatos· sobre el SNC que hacen pensar en sitio 

hlpotalámlco de la acción analgésica al Igual que la '~nllplrética: 

Los sallcllalos disminuyen la temperatura:c~_rpor~I, eÍ'erecto-antlplrétlco suele ser rápido y eficaz 

en pacientes febrlles, pero rara vez es'demoS!ra.bl~ cuando la temperatura es normal. El electo 

analgésico y antipirético pare;;., ser se~~nd~~o-:a ·la slntesls de prostaglandlnas. La prostaglandlna 
,. ·_·. :·.,, .. -

E 1 es plrógeno potente cuando s~\ny~éta en la porción anterior del hipotálamo o los ventrlculos 

cerebrales. la misma regl_ón en Ía_ cual a-ctÜan_ los pirógenos y este efecto no es bloqueado por los 

antipiréticos. 
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Con dosis altas, causa efedos .tóxicos sobre SNC que consisten en estimulacfón seguida de 

depresión. Puede haber confusión0mareo, zumbido de ofd¿S,' Sordera a ÍOS tonos attos, delirio, 

psrcosis, estupor o coma. Puéa~~ a~arecer ~aus~a~ ; ~ómltj ~u~~do ra concentración de sa11cJ1ata 

en er plasma es de 'aproxím.ad~~e~t~ 270 mcgimC pero e~os 11dsmós efedos pueden ocurrir con 

niveles menores de medlca~e~to ~u~ndo ~~Y 1rri!~cfó~ gá;¡.;.;., raéár. (25) 

Al llegar el medicamento -al b~lbo/esthnula dlredamente ar centro respiratorio. Esto produce una 
·::.1:.' :;.",,·'.·:>"·., 

acentuada hlperventUaclón qu~;se lllª~mesia por aumento de la profundidad y de la frecuencia 

respiratoria.Cuando la concentr~~~n·~~: ~r~s~a llega a 350 mcg/mf casi siempre se acompaña de 

hlperventUación y aparecedlsne~:!nle~~. cuando ra concentración se aproxima a 500 mcg/mf. 

A dosis terapeúticas pr~d ucé. -á!ierac-lones definidas en er equilibrio ácido base y en el patrón de 

elcctrolitos. Lo primero ·_qu·e o~urre' es alcalosfs respiratoria. La compensación -sobre~iene 

rápidamente; ra excreción renal de bicarbonato acompañado de potasio y sodio aumenta, el 

bicarbonato del plasm~ disminuye y el Ph sanguíneo se normaliza. Esta es la etapa ;da':'~1éá:Íosls 
respiratoria compensada. La intensidad de la alcalosis respiratoria es proporcionar -a ·,a' ~osis .. de 

salicilato y a ra duración del tratamiento. 

A dosis terapeúticas no tienen efedos sobre ar aparato cardlovascular. En grandes dosis dilatan 

los vasos periféricos por acción directa sobre ras fibras musculares lisas. 

• La ingestión puede producir malestar epigástrico, nauseas y vómilo. Con dosis altas, exacerba los 

sintomas de úlcera péptlca ( pirosis, dispepsia ), h".morragia gastrointestlnal y gastritis erosiva. La 

hemorragia gástrica que se produce es indolora y a menudo se manifiesta por pérdida de sangre en 

heces y puede originar anemia por deficiencia de hierro. (1 B) 
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El uso del medicamento no·_ modifica la hemoglobina o el hematócrlto, ni produce 

metahemogloblnemla, pero si tiene ~feCt~s ;ob;~ I~~ pl~qu~tas al bloquear su adherencia al tejido 

conectivo o a las fibras colágenas, ~~~lbl~~~~t~ :~¡ J~~;blr la,glucosiltransferasa que se presenta en 
'"··-<.-; 

las membranas plaquetarias. •;' _ _ ·.•,:_ · :·- _ •:>. 
En pacientes_ con artritis _reumatolde, la lnfianiación entrafta la -combinación de un antlgeno 

( globulina gamm~ ) con un anticuerpo y complemento, que causa liberación total de factores 

qulmJotáctlcos que atraen leucocitos. Los leucocitos fagocitan los complejos antlgeno-antlcuerpo-

complemenlo y también liberan las muchas enzimas que contienen sus llsosomas. Las enzimas 

Jisosómlcas causan lesión del cartflago y otros tejidos y aumentan la inflamación. También pudiera 

participar Inmunidad mediada por células. Se forman prostaglandinas por leucocitos durante la 

fagocitosis, secundariamente a liberación de fosfolipasas de los lisosomas y la hidrólisis ulterior de 

fosfolipidos que producen ácidos grasos, de la índole de ácido araquidónico, precursores de 

prostaglandlnas. La Inyección local de prostaglandlna E 1 o E 2 causa vasodllataclón e hlperémJa 

lnlensas; aumenta Ja permeabilidad, la tumefacción y el dolor, produce liberación de leucocitos hacia 

Ja zona. Cuando se Inyectan en Ja cavidad sinovial, éstas prostaglandinas causan manifestaciones 

artriticas. Aunque Jas prostaglandlnas desencadenan sólo algunas de las manifestaciones locales .¡ · 

generales de Ja Inflamación producida por hlstamlna, bradlclnina y 5-hldroxitriptamlna, mediadores 

químicos comprobados de Ja Jnfiamaclón, agravan Jos efectos de éstas sustancias en dosis que 

tienen poco erecto por ellas mismas. (30) 
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La dosis recomendada en ninos es de 100 a 125 mg/kg al dla, en varias tomas cada 4 a 6 hrs, 

hasta en una semana; dependiendo de la evolución la dosis se disminuye en forma gradual con 

inlervalos semanales de 60 mg/kg al dla ( 10 mg/kg cada 4 hrs, 6 15 mg/kg cad.a 6 hrs) y se continúa 

el tiempo necesario. Las concentraciones sérlcas deben hallarse enlre 20 a 25 mg/ 100 mi. 

El éxito terapeútlco es del 40 al 50% aproximadamente. No se ha establecido claramenle por 

cuanlo tiempo deben administrarse los salicilatos, en vista de que este es un padecimiento crónico, 

donde las remisiones pueden ser limitadas; en general Cassldy aconseja continuar con salicilatos 

hasla por dos anos después de que las manirestaclones articulares hayan desaparecido. (31) 
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Recientemente se ha Introducido al mercado un nuevo producto conocido como nabumetone, 

se ha demostrado que es tan efectivo como el naproxen, piroxfcam, dfcfofenac, fbuprofen/que 

son medicamentos también utfffzabfes en este padecimiento, pero tiene fa ventaja de que los 

efectos gastrofnlestinafes se producen más tardlamenle y fa mejoría cifnfca es Igual que con el 

resto de los medicamentos. La dosis recomendada es de 2000 mg al dfa (15) (16). 
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NAPROXEN 

Es un medicamento utilizado frecuentemente en el tratamiento de la ARJ. Puede producir 

efectos gastrointestinales comunes a otras d~gas 'aiiínnÍla~~Íortas. ~o esterol~eas, pero 

actualmente estos 

efectos. (14) 

Se absorbe por completo cuaríéia';i._t~ili~ pi,;;vla ~;a1/i.~ rapidez,:pero no el grado de· 

absorción, depende de la presencia 'de allf!leiitós en él. estÓmag'ó: ... ... ,·; 
, .. 

La concentración plasmática pléo'se alcanza de 2 a 4 hrs. La'absorelcln puede :aceierarse con . 
·-.-;;·. '."...:º ; 

la administración de bicarbonato de sadfo o reducl~e ~n óxld~ de 'miig~esÍo ó hidÍóxld~ de 

aluminio. La vida media en el plasma es de 14 hrs. aproxlmadamen~e., 

El naproxeno se liga a las protelnas del plasma en un 99% en ias dosis te~é<i,u~l~s_Ílonnales. 

El naproxeno sódico se comercializa en tabletas de 275 mg de iá sal 'e "~qulvai~ a 250 mg de 

naproxeno ). En casos de artrttis reumatolde juvenil, la dosis usual es de 250 a 375 mg, en dos 

dosis al dla. La dosis se ajusta dependiendo de la respuesta cllnlca .. Los paclenÍes tiene una 

buena respuesta clinlca cuando la concentración en plasma sea mayor de 50 mcg/ml. 

Efectos. tóxicos: ·La Incidencia de efectos secundarios gastrointestinales y sobre sistema 

nerviosos cen;.ral. (SNC). es casi Igual. Las complicaciones gastrolnte~lriales qu.e abarca son 

desde dispepsia relativamente leve, nauseas, vómito y hemorragia gástrica (15). 

Los efectos· secundartos sobre el SNC van desde somno/lencla, cefalea, mareos, sudoración, 

fatiga, depresit)n y ototoxlcldad. Otras reacciones menos comunes son prurtto ·y diver.ios 

problemas dennatológlcos,. También se conocen algunos casos de lctertcia, alteración de la 

función renal, edema angloneurótico, trombocitopenla y agranufocllosis. 
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FENILBUTAZONA 

Se introduce en 1949 para tratar artritis reumatolde y transtomos afines. Es un anliinfiamatorio 

eficaz pero la toxicidad Impide el tratamiento a largo plazo. 

Propiedades farmacológicas. 

Los erectos antilnfiamalorios de la fenllbulazona son semejantes a los dél salicilato, pero difieren 

mucho los efectos tóxicos de ambas sustancias. 

se desconoce el mecanismo de los efectos antlinfiamaiorios de la fenllbutazona, Inhibe la slntesis 

de prostaglandlnas, desacopla la fostoriliza~¡ó~: ~~ldatl~a e' inhibe. la ·~losfntesls del sulfato de 

mucopollsacárido que depende de ATP. en ~l:ciutil~g,C>. ·-··-· .;: ' 
.,. ·, 

El efecto antipirético. se ha.· esi_udl.ad~ · po'có en. el huma~o. ·A. causa de su toxicidad no .debe 

emplearse como analgésico ci antlplréllc'a co~ fines generales. 

Su administración p~duc~ i-e!~nción\mpo~anle de sodio y cloruro, 1.i·cual causa disminución del 
: - -· '. . . . . ; . . . ·, . . . < . . . ~ 

volumen urinario y a veces edema. La excreción de potasio no se altera. El volumen plasmático a 

menudo aumenta en so%; :por ello en algunos pacientes ha ocurrido d-e;compens:clón ~aÍdiaca y 

edema pulmonar agudo: La dosis r~comendada es variable, se considera s~rlcle~t~ a~~lnlstrar ~00 a 

600 mg. diarios para lograr su efecto terapéutico. 

se absorbe ráplcfo';·y éompletamente del aparato gastrofntestlnal/ alcanza. concentración 

plasmática máxima en 2 hrs. La semlvlda plasmática es de 50 a 100 hrs. 
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La bfotransformaclón por el sistema microsómlco ·hepático produce dos metabolilos, 

oxifenbutazona y gama hldroxlfenllbutazona. La primera llene actividades antlreumátlcas y la 

segunda tiene efecto urícosúrlco notable pero pocos efectos antirreumático. El medicamento se 

excreta lentamente por orina pues la conjugación a proteínas plasmáticas, limita la filtración 

glomerular. 

Los efectos tóxicos más frecuentes son naúseas, vómitos, molestias epigástricas y erupción 

cutánea. También se ha presentado diarrea, vértigo, Insomnio, euforia, nerviosismo, hematuria, 

visión borrosa. 

Formas más graves de Intoxicación son úlcera péptlca ( o su reactivación ) con hemorragia o 

perforación, estomatitis ulcerativa, hepatitis, nefritis, anemia apláslca, leucopenia, agranulocitosls y 

trombocltopenla. 

Cuando se emplea el medicamento, debe tenerse constante vigilancia médica al paciente, hacer 

análisis de sangre frecuentes y restringir la Ingestión de electrolitos. 

Esta contraindicada en pacientes con hipertensión, disfunción cardiaca, renal o hepállea y en los 

que llenen úlcera péptlca o hfpersenslbllldad al fármaco. Su uso está limitado para cuando haya 

·exhacerbaclones del padecimiento. (31) 
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INDOMETACINA 

La lndomelaclna se Introdujo de 1963 para tratar. la artritis · reumatolde y de" ótros transtomos 

afines. Aunque es un agente ánlllnn~rnato~o enciiz, I~ toxicÍd~d pued~ limita,rsu emple~. 
La lndometaclna es ª'·ácido 1-(P-:clÓrobenzoÍl)'.5-metoxl:2:metUlndoi~3-acétÍCÓ, tiene propiedades 

anlilnfiamatorlas y antiplrétl~sseméjantes á la de Íos s~IÍci1~Íós: Lás ~cclones anillntÍainatorias de la 

lndometacina son llla_nlfiestas en pacle0nte;~e a~~ti~~~u~~toide}otr~s clase~ de artritis, aunque la 

indome1BC1na -es· máS Potente· ~~i--,~-O~:~_P1~na-, 105 ereci.6s-8rit11'1nam~t~~ri~;~~~¡as'~.0~1S'toleradas de 

lndometaclna en la ARJ no son mejores que los del salicilato.":, . 
' . - . •,:.~· ·- - • .· ·'"": .- :··,~;'> '. ,, ':--. 

El efecto antipirético de la lndometaclna, tamblén"se-ha:démostrado fácllme_nte en pacientes 

febriles. Dosis aisladas de lndometaclna sÜélen • toiérarae 'adecuadaménte: . sin embargo, por su 

potencial toxicidad, la lndometaclna no se :acon~~ja j¡/rf¡~ a~~Íg.és1cio ó antlplré

0

tlco general. Al Igual 

que los salicilatos. y agentes antllnnamatorlos annés;"· la: lndometaclna Inhibe la blosíntesls de 

prostaglandfnas; esta acción pudiera ser la base de las propiedades antllnflamatorias y antipirética ó 

de algunas de los demás efectos, tamblé.n ·_Inhibe la motilidad de los leucocitos pollmorfonucteares, 

desacopla la fosforilaclón oxldatlva en mltoéo~éirias cartilaginosas y mltocondrias hepáticas. (25) 

La lndometacina se absorbe rápldame~t~' Y: casi ·completamente en el aparato gastrointestinal 

d~spués de la ingestión. Se alcanza :~on.~~~Í~aclón plasmática máxima en término de 3 hrs en el 

sujeto en ayunas, pero puede ser. aÍga''r!uís' tardÍ~ .cuando el fármaco se Ingiere después de los 
.·--· '-· _,. 

alimentos, se conjuga en 90% a protelnas·plasmátlcas y también se conjuga ampliamente en los .. - . .-. 
tejidos. La conc~ntraclón _del fárm~.co en ·el LCR es baja. Se convierte en gran medida en metabolitos 

Inactivos. 
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. - . . 
Los transtomos y complicaciones gastrolntestlnales:son anorexia, naúseas, dolor abdominal .Y 

úlce.ra péptica, a veces conhe~orr~~la ~perfÓracló~:pu~e prod~cira~'dian:~a.en o~slon~s con 

1es1ones ulcerosas de1·1nte~unri: tas '1~s1on~; he~áuca~ son .ráras: >. 
En el SNC el efedo més .frecuenÍe es la <;;,falaigÚÍ fiu~tál,· vértigo' y ~onf~slón meñtal, se ha 

registrado opacidad cornéa1;a1teraÍ:l~~eii ~~icarnp~ ÍÍl~tial y p~IÍde~ en la' papilá ópÚéa .. 

Las reacciones~~ la henia~~~~yesls son •• rie~_lrop~~la y :~ra ~~~- a~emla~flá~·ica, reacciones de 

hlpersenslbllldadse rnanifiestan eri forma de É»éante'l!as, prurilo y urticária. Los pacientes alerglcos a 
. ~,o ', __ - ' - ' ,~- ·--·.· '•. 

la aspirin·a puéifen presentár reiici:lón cruzada cori la liidometacina'. c31¡ : 
·- ---~<;;.·-··-

El medicamento alivi.-el dol~r; disminuye la tumefa;;,,lón y el adolorimlento de las articulaciones y ·. - . . ·:. - . - _.1/' - <.- ... 

aumenta la fuérza de prensión. La .dosis iricfal es de 25 rng dos veces aÍ die, ¡ÍÚede Íncremeniarse 25 · 
-é:, 

mg por semána, hasta la dosis diaria total de.100 ~g sin efectos se~uridário,s graves. El fárrTÍáco debe 
. • . - .. '• f ·-=~· 

repartirse en tomas que se Ingieren ·con alimentos.º inrnedlatarnente. después de. cÓ.mer,• para • 

disminuir las molestias gástricas. 

Se ha considerado que este medlca~ento no es mejor q·~e la aspirina y que eJa úllÍma se tolera 

mejor, el salicliato sigue siendo el agente primario de elección. (31) 
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SALES DEORD 

El oro, en su fonna elemental, se ha empleado durante siglo para aliviar el prurito palmar. En 
' - . • .. -., . ' 

tiempos más actuales, la observación en 1890 de Robert Koch de '.'que el oro .lnhlbla in vltro 

Mlcobactertum tuberculosls,origlnó ensayos en la artritis y el lupus erité~~toso ·que algunos a~tores 
consideraban eran manlrestaclones tuberculosas. Las observaclone; f~,v~ra~l~scÍe F~riÍstler'< 1929 ),-

·.¡. ·,' .• ,_. ' 

estimularon el Interés por este tratamiento. Ahora, aunque no todos los Ín~~silg~do.re~ eStán de 

acuerdo respecto a su eficacia, el oro se emplea mucho en la artritis ~-~~aÍ~fd~. ,·-

Química 

Los preparados importantes de oro son sales aurosas, en las· cual~s eÍ oro _eStá 'unido a. azufre. 

Los compueStos hldrosolubles utilizados en el tratamiento, po~ee~:~.:Upos hf~rófilos.ad~rnÚ del 

grupo aurotlol. La marcada afinidad para el azufre y' el ·erecto lnhlbiÍoÍlo-de aÍgunas 'sales ·de _oro 

sobre la deshldrogenasa plrúvlca, Indican que la acelóri-'terapeúti~ ·de_ ;~:s ·s~les de.·oro es la 

Inhibición de los sistemas sulfhldrilícos. - .• 

Otros inhlbldores de los grupos SH no tiene~ acciones terapeút.lcas comunes con_ el orCI. (32) 
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Acciones farmacológicas 

Aunque Koch y otros autores advirtieron eficacia variable del oro In vttro, se apreció poco efecto 

terapeútlco en lnfecelones experimentales y nulo en lnfecelones clínicas. 

Los compuestos de oro pueden reprimir pero no curar la artritis y slnovttls experimenlales, 

dependientes de diversos agentes Infecciones y químicos. Las sales de oro administradas In vivo 

modifican las propiedades de la colágena en ralas, probablemente al aumentar tos enlaces cruzados. 

El oro es transportado en lisosomas y fagosomas en membrana sinovial, riftones, mesenterio, piel y 

probablemente otros sitios. No afecta la liberación de hidrolasas llsosómlcas, pero Inhibe a estas 

enzimas. 

El oro inhibe la liberación anafiláctlca de hlstamlna más eficazmente que los glucocortlcoides. 

También Impide la slntesls de prostaglandlnas In vllro; ·en común.con otros fármacos antirreumáticos, 

el oro disminuye la conjugación de triptofano a proteínas plasmáticas, el oro suprime 

moderadamente la -Inmunidad celular. La crisolerapia disminuye el aumento de la concentración 

plasmática de varios metales minoritarios ( entre ellos el cobre) en pacientes reumáticos. (32) 
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Absorción, distribución y excreción 

Las sales de oro hidrosolubles se absorben rápidamente después de Inyección Intramuscular y 

alcanzan concentració~ sa~J~ln~~ ~áxl~a en 4 ~-~ hrs. Los prep~r~dos de oi~ que actualmente se 

expenden se absorben de maneii,. errallca por vla ora1: En la sangre, é1 o.(() primero se conjuga 
: '. :>: ;·-F, _\'. "', 

(aproximadamente 95%)a Ía albÍlmlna; en et curso de'ª primera' semana, u~a fraééión importante 
::··-:: 

puede ser. transferida· a·_ los>eritrocltos en: 33o/, d_~ ,los: paélentes, Dura~te :é1 Úatámlento, · la 

concentración en el liquido sl~Óvlal es ap~ox. so% de'~ pJ~~máúC;; yoc~;;:. equlllbrt~ e"n nienos de 4 

hrs. Las articulaciones con in~amaci1ón ~ci~eZmás del ~"obil;';: oro que las no ~tacadas: Alrededor 

del 50% de la carg~ mlnoritari~ normal de oro está e"nios hÚes~i! pero s~desco'ri~c~ por C:Ómpfeto 'ª 

concentración óseá durante e·, ·¡·;al~-~(1·~~·~·;_-=' . · - .,--
<::; 

En toda la econÓmla; eloropá;ece.concentrá.:Se•~~-1os Hsi~o~~~-y 't~~os~mas ~11 ~illos 
·>. :_; (;', .\_·!·:- :'--!'"' 

Inflamados y en célu_las rellcufoendotellal_es, (8) . : : ' 

La farrnacoclnélica del OfO es c~>rnpleja., Ccm ,ios prepárados. hldrosÓlubles; la concentración 

sangulnea aumenta bruscaménte déspués de'cáC!a'd~sls ~·dlsmlnu9~ s~~¿n 1~'~1néíi¿a•de primer 
. ,, -.-.. . -- - - - -~ .... -. . ... . ·'· _, •... . .. - .- ... · ·-.. ' .. •, - -\ ~- - ·- -

orden. Hay variación lmportariÍeenÍre los paclenÍes;'además la éinétlcá varia segÍln dosis y «iuraclón 
;?:;-'~. !::-:,, _- '. ,.". . ,, ·.. ·r 

del tratamiento. La semlvlcia plasm~t17a és_ile}µroxln:adam~nte'~n dla desp~ésd~ una dosl_s Inicial 

de 10 mg, pero de ir~s a sleÍe:i.lias despué~ de.~~á d~sls dé so lllg; si~ enlbargci, Rublnsteln y Dletz 

en t973, Informaron ta semlvlda cie 2ii.11as despÜés de una dosis Inicial de esta magnitud. 
"'.:-- - --"--'c;,--.,-',-c- ~--. 

Con-lnyeécfunes semánales- suces'iva¿ la semÍvlda se alarga y, aproximadamente después de la 
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Absorción, distribución y excreción 

. . 

Las sales de oro hldrosolubles se abSorben rápidamente después de lnyecciÓn. Intramuscular y 

alcanzan. conce~trai:ÍÓ~ s~~~ÍJfneá rnáxl~ii ~n ~ a 6 h~. Los prépa;ad~s de ;ro q~e a~J~lm~nte se 

expenden se ábsorb~~ ~e ma~era err~tl~ po; ~'~ Óral: E~ '~ ~~n,gr~: el oroA~~r~'se donjuga 

( aproicimada,J;e~ié'es%) ·~ la albúmina; e~· ei c~rso de la prlmera serná~a·, 'una rrá'cclÓn Importante 

puede ser tránsre~~~ a i1os · eiltioé:1tós :·.~ 3i%. de íos :·pac;~~tes:: oúrante. ~;· iratam1énto, 'ª 
~~ ·~ 

concentración en el liquido siñovlai es aprox; so% de 1á'ií1asmálfca y ocurre equlllbrlo
0

en' menos de 4 -
<.:.--.:-~-,-"':'.--'.o·.' -- 1 - ,·,:-., -·-/i,c'; .:;,;. 

hrs. Las articulaciones con !nÍlama~ló~ posé~ii más del dobie'CJe Óro qÚe las no atacadas. Alrededor 

del 50% de la carga minoritaria norm~I ~e óro esié ~ri los hui!sos; :~ro ~~ d~~~;;~~c~ por c~mpleto I~ 

con~:n:~:c~ó~ª ó:::: f~~t.~rt::r-:::;~: ··~nce~irarse ·-é~. · 1~s .-111óso~;~ . y /~gaso~~s en sitios .. 

Inflamados Yen ·Célu!Ss _fe~1C~10e~~~~e!.i~1C~:'C8) '_ 1 ~-/ .-,--_ · 

La . f armacoclnéllcá. del·. oro e~ compleja:' Con • los . prep~iedos ~ hldr~i~luble_s, . ¡~·.concentración 
sangulnea aumenta brúscám~nte despÜ~s cie'cada dosis y dls~in'~y-e segÓ; 1á c1rié11cá de primer 

"'. :-· ---·." .. ·:·- - --- '-·. .·e ... -~ .. ";- \~~:--~- ·~·-· ...... 
orden. Hay variación Importante entre.los pacientes; además_Ja cinética varía según dosis y duración·,. 

del 1ratamiénto. La.SeniíV1d~ -~,-~s~ética'. es-:Ja·~~~~rdXlnl~~,~meOt~ un··aia · d6sPuéS.·de ·:u·na ·doSJS 1r11c1a1 

de 'º mg, pero de tres á slet<dla~"iespués de' una.~Ósis de so mg; ~In emJJarii~. R~blnsteln y Dietz 

en 1973, Informaron Ja semMdá de:Í7 dfa;después de una dosls_lnlcial dé esta magnitud. 
- . - - --~------'-~~ .. --,_, o;.--- .. 

Con inye~clo~e;·~ern~~al~;~u~~siva~ ia s~mi~ld .. se·alarga y, aproximadamente después de la 

tercera Inyección sema~~I pued~ al~nz~r 14 ~\ 40 dfas. 
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La excreción de oro se efecitla en 60 a 90% por los riñones y en 10 a ·40% por las heces, esta 

tlltlma probablememnte ~ ·causa principal d~ la s.ecreclón blll~r. La concentración ~e ¿ro en ra orina 
,. ' - . - ·- t • 

varia en distintos páci~ni~~~ ~~·el ~rl~~r dla de~pÚé; de I~ lnyeccÍó~ ~s de apr¿'xl~ádamente Igual --··- ·-·'" ... ,_- -. ·'"""" -/··, .·. -·. 

a doble que en el plasma; despÚé~ de•sleta"cÍJás pÚede ser algo Inferior~ superior a la éoncentrai:lón 
.;,., .-;; ,_ - -- •• • - - 1_'-· •• - - ' - • • • "-'¡· - - ,.'' ._;; - ·,·- -~ ~-: '~ 

plasmática. La seÍnfvida para'el'descensÓde":'ia concentraclÓn·:¡;n lá orín~ después de dos o tres 
', '.• : -~-, '. ~ -- ~ ' -::.- ,. . '',"•' 

Inyecciones semaruires es ·,Ínás''co~~ qúe la de'• Ja c~n~antraciÓn plasmáti;,., pero por tlitlmo se 

acerca a ésta. La e~creció'n. r~¿¡,, es~;riable, p~;¡,' u~;ej~· s~r· b~Ja :·~~er primer ~Ja después de ra 

Inyección y a aU~e:~:~~~-;~~·,ris:~~~S s)~t;-~~~~~~ (~;-~'.< · ---~·~--:~; - ~--",_-_-.:- -·-
}·-.. 

No se ha pr~Cisado.de;;,anara val~de;a-el µ;,tendal acumulativo verdadero del creí; los agentes 
-- -- ,;: - - .. - ' ' -~~- . . . ; -' 

sullhldrílicos, como el dlm"rcáprÓI, .Ía penl~ll~,;,lna. y I~ N:acetiÍcist~I~~;' aü;,',ént~~ la• ~~creclón del 

oro 

Auranofin es un comp~e~Ío d~ or~'qtíe dlflere desde el pJ~to •d" vista bloÍóglco y rarmacoclnélico 

de los férmacOs .. Paréntt:irBlfis: Estudios· cli~lco/~~~-~~~iracio- ún;~'.~ficacfa similar a las sales de oro 
,:'/' ., ·. ·:" ;·- ';_<·. ..:;· 

parenlerales con un Indice meiio.rdeerécias colaterales: Estas características, aunadas a su forma 
. ,··.;; : ·.;~:.: --- ..,,. ~-··",: -

de admlríist_raclón oral _lo hacen:Ün c~0¡Íue~o a!Í'~Ctlv_o pa~'su uso en la población pediátrtca. Hasla 

el momento axis.ten ·m~y p~cos l!st~d¡¿;¡ de "Áuranofin en. niño~, pero en ellos se ha concluido que el 

medicamento. es seguro ¡;ri; p_eri~d¿; 'µroiÓ~gados pues en un ntlmero escasos de pacientes se 

presentaron efectos colateral~s ( 8 ). 
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Se considera en general que la remisión ciinlca y la toxicidad guardan relación y es inevitable 
. . - \ -

algún efecto tóxico. en· todo tratamiento· con' oro. La toxicidad. no es n~cesariamente un evento 

impredecible si se considera la velocidad de elimln~cÍóndel oréi, para est~blecer la d~slfi"'.'ció~ de 

mantenimiento. Un tratamlenÍo ble~ 'vigilado pú~d~ prolongarse duranÍe lln'os sÍrÍ tener reacelonés 

adversas. 
'. . >· . - "• . ';:-::_,~ ·_-~ .. " ' ' . : , , ' ' . ; -: ·_: . . ·,'. '·_ .... : ·.. -. 

Los efectos tóxicos más comunes se manifiestan en la piel y en las mucos~s,' generáíme'nie en la 

boca. El prurito pas!IJero· tempr;ino '05 indicación de que se ha excedido del. nivel de foleran.cla. La· 
•"' ,•"c

100
'" C".•Ú 

mejoria rápida de 1á int1ainaé1Ó~ y del dol~·rarticuiar, también indica que se está mUy cerca ,ilelnivei 
- ' - -· . : ;, í" "->~ -:· --

de tolerancia.·· 

La Intensidad de las reace[o~es éuttÍneas es variable, desde el eritema benigno hasta i~·dii'rmatltis 

exfoliatlva grave.· Las lesion~~~dérmlcas ·tienen hlstopatotogía característica y es ·rmport;¡nte :la 

biopsia para el dí~g~ó~tl~o ~cÍJÍ~;enclal. Las reacciones cutáneas se hari caract¿~~~~ci como 
.'.::.:.;,,_ '. " ~ ._,,-. -

manifestaciones de hipérse,n.si~~~l.dad· de tipo 1, en la cual hay aumento de lgE .. ',· 

Entre las lesiones ·de ras' irillcosas figuran la estomatitis, faringitis, traquéius; gastritis, 'colitis y 
·I ';';· . .;-·. - i-'.-:,".c_·-,~ _ _ ~ 0' ·. ~--

Vaginitis; la glosítis suele: obserii,arse con frecuencia. Al Igual que ocurre co~ la :Pi,at~, eri I~ piel y 

mucosas puede aparecer pigmentación gris azul lo cual se conoce como' crisíasrs: e~p,eciármente en 
- ·-·:· .· .·. _-,~-: 

las regiones expuestas a le luz:: · 

· La crisoterapia puede producir dlscrasÍas sanguíneas graves;'. Ocasionalmente ocurren casos de 

trombocitopen1a, 1a causa más ir~cüente d_é 1~5 mu~ries~' l'amb!én se veri casos de 1eucopen1a, 
".::_-. 

Alrededor de 50% de los: pacientes· que ·reciben terapeúticamente· oro, muestran algo de 

proteinuria en alguna etapa dei trat~mle~to. En 1 a 3% hay aib~mlnuria Intensa y hematuria 

microscópica. El sitio de dano suelen: ser los tubos proxlmaí~s. (B) 
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El oro puede provocar muchas reacciones tóxicas graves como por ejemplo encefalitis, .neuritis 

periférica, hepatitis etc. Por fortuna, la frecuencia de reacciones graves es baja, generalmente son la 

consecuencia de no haber Interrumpido a tiempo el tratamiento. 

Profilaxla y tratamiento 

Hay que examinar periódicamente piel, mucosa bucal,- orinlJ. y sangre, ·con recuenio de glóbulos 

rojos y plaquetas. Si se presenta una ·reacción Íó~1~; -er ir~tan\1ento ie su-spe~de: ha~ta que 

desaparezca completamente. Si hay erupción ~utánea, s~~dml~;itran antihlstanil~lco~-y esteroi~es, 
... • ;.j' - . ·_···.: _____ -_. 

estos úlllmos por vla general, tópica o amba~.Eri caso deápareéerreacelón grave.al oro o_sl ,los 

procedimientos no dominan los efectos>tóxlcos/'detié•darse···.1r~iámí~ritci crin dfmercaprol•·o 

penlcilamlna. La administración de dlmercllproJpued~1brevlÍlr I~ r~ml~IÓn t~~ap~Üi1ca pro~oc~da p~r 
el oro. ·•·· . · >:• · ·· •. - .·.·:L ·'' · 

Actualmente existe en el· mercado ei 'auranofin,. con' el ~ombr~-~or'tlercla(de cRIDAU~,- se 

presenta en grag~~s de 3 mg y c~~tÍ~~e ~pr~xlmadá~e~te 29% de ¡,;¡;~ l.~·~~~¡~-~~cjj'.\tricausual es 
;.·_ .· .~·- ,'.';.· .-

de 0.15 mg/kgldla ,administrada í:om? ,dosis 'única, o _blén dividida en d.~s. slñ'.exceder de. un máximo 

de 6 mg al die, (8) .. 

·.•; 

' <-~, -< ·--~- ! ;·,_ ' 

La crl~otera~ia{e~tá · é:oótralndleada; en pá'é1entes ·_con ·~~frop~Ua, 'disfÚnC:ÍÓri .. hepática o 

antecedentes dehepaÚtislritec&iosa_~. ble~ transt~mos hematológléos:·C~s ~~cle~tes qÚ~ en.Íechas 

recientes se han sometido~ radl~ciÓn, no deben reclbl~ oró·ª causa dé 1~~2c16n depresora s~bre el 
.:L 1-~· . 

tejido hematopoyéuco; Está Contrai~,di~do- ~~ -u~O~COn-~Cfrrli!~iltfi ~~-_árit1P~1úCiiCO-s:~_1n-~U~Osup~~~~~~-s. 

fenilbutazona y. oxlfeiÍb~t~zona po;. la posibilidad • d~ que: e~tos : rárn\acos 'c~~s~~ . dlscracias 

sangulneas. 

Se consideran también como contraindicaciones la u'rtlcariá, el eccema y la .colitis: (32) . ' . . . 
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METOTREXATE ( MTX 1 

Es un anUmetabolHo muy Importante que con poca frecuencia se utiliza en el tratamiento de 

la ARJ. (21) 

Los anllmetabolitos son un grupo de drogas, cuya estructura molecular es análoga a los com­

puestos vitales para la bloslntels de ácidos nucleicos y protelnas. Actúan compl;leri~~ con los . 
. '».; 

compuestos vitales, bloqueando la síntesis de macromoléculas o dando lugar a una_ producción 

final anómala, de carácter absoluto, que en último término lleva a muerte ceiula
0

r. /: 

El metotrexate es un anllmetabolito análogo del ácido fóllco. Estructuraimente ;g~arda una 

gran semejanza con el ácido dlhldrofóllco, cofactor necesario e·n la' sintesrs::·de ·purinas ·y 

plrimldlnas .(27) 

Como resurta de la acción de un grupo hidroxilo en la posición 4 del ~nÍiro ~e ptertdlna_del 

ácido fóllco, el metotrexate se convierte en un lnhlbldor de la ;~~~;d;~fol~to r¿dTict~ia; e~ifma 
''··,i.'.._" 

responsable del paso de folatos a su forma.· activa, tetrahldrofoÍát~. l..á • cárencla . de 
' ., .·.· ··- ... -; ·> -' . ' .· . .. . ; '~ .. 

tetrahldrofolato lleva el déficit de precursores de DNA y en consecuencla·a la ·inhlblclÓn de su 
::_':· •' - ·'· ,. .... ··· .. "·' · .. 

síntesis. 

Por otra parte, la Inhibición de I~ tetrahld~f~l~tC>:)~du~asa~nlleva a~{rnci'~mento de los 
>:-:· ¡.·,. .,.·. •¡ •.. , - ;-·;"" 

niveles del ácido dehldrofólico, parclaíménte oxldado;·aécimulo que oontribuy'e a la lntiÍblclón de 

la sfnlesrs de purinas.· 

El metotrexate penetra a la ~lul~ por~~ slst~;na ~e tran~porte activo, ~riá vez ~n ~j Interior, 
;., .. ::.· .'·. - . " .. 

satura todos los puntos de unión y se acumula después en 'er 'medio lntr~Í:elurá·r. ésta unión es 

reversible, el met~trexate libre, es· m~taÍioÍl~~clo ~ ~ ·derl~ad~~ p~llgiutarii~!~· ~ul!p~rden · 1a 
'" -- ~·, . 

capacidad de salir de la célula y que aumentan la capacidad cltotóxlcii del agente· ( 9 ¡; 

La citotoxlcldad del metotrexate depen~e ele do~ iaciores: I~ conc~~;r~61~n del fármaco y el 

tiempo de exposición. 
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Los efectos cltotóxicos aumentan con la concentración. Su administración en dosis altas 

mejora el porcentaje de saturación enzimática e Incrementa la pollglutamación, obteniéndose 

asf una mejor eficacia terapéutica. 

Se ha Investigado a acerca o.iel mecanismo de acción del metotrexate en la ARJ. Algunos 

autores reportan que este medicamento no tiene efecto sobre la producción del factor 

reumatolde ( FR ) en algunos pacientes, mientras que en otros, reportan efecto supresivo In 

vitro. ( 9 ). 

En resumen, el metotrexate es un potente antlmetabotlto con efecto en diferentes sitios 

intracelulares. Esto sugiere que otras enzimas como et dehidrofolato reductasa podrla ~ntribuir 

a este mecanismo de acción ( 9) ( 1 O ). 

La respuesta cffnlca de pacientes con ARJ es et resultado de múltiples eventos bloqu_fmlcos 
--~'..'.·-

actuando en diferentes sitios celulares del huésped mediando la- respuesta Hnmune; e 

Inflamatoria. 

Aproximadamente una tercera parte de todos los pacientes con ARJ re~ben·-~~- a~~~uado 
;::_,: :;._:, 

control de esta enfennedad con drogas antllnflamatorlas no esteroldeas, et resto son· candidatos 

para recibir una terapia més_ agresiva con sustancias de la segunda linea de tratamiento. 

En et centro de Estados-Unidos y la Unión Soviética participaron en el estudio con controles y 

doble ciego para eval~~r Ja-~flca~I~ y Ía: se~:rldad en la administración oral de metotrexate. Los 

pacientes- recibiéron -u~o 'CJé .'los siguientes tratamientos cada semana durante 6 meses, 10 

mg/m2sc ( dosl~~aj~ ), 5 ~~ ITl;~~ (dosis muy baja ) ó bien, placebo. 
' - --_-_.o;-;-~-·=,--- ,-oc.--.·--' - -

Se usó prednlsona 1 O m'~í día' y s_e concluye en este estudio, que el metotrexate a dosis bajas 

es un trat~mlent~'rruiy~feétiv~ y eón poeos efectos colaterales. ( 11 ) ( 12) 
' ..... /_ ... · }.':··-·'·:··//:'''· .'; ';·: ---·.:,.· :> 

La neumonitis, es uno _de los efectos_secundarios más serios e Impredecibles en los pacientes 
," - .--- - ._,, ,,., ._,_ .. 

en los cuales se ha utilizado-la dfoga para tratar leucemia-, psorlasis, pollmlositls y ARJ.(12) (13) 

(17). 
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En el estudio realizado en el Chlldren·s Memorial Hospttal en la División de Reumatofogla e 

lnmunologla entre Diciembre de 1985 y Diciembre de 1990, se estudiaron 62 pacientes con ARJ, 

edad promedio de 9 anos, 54 pacientes del sexo femenino y 8 del sexo masculino que se 

trataron con metotrexate de 84 a 296 semanas ( promedio 161 semanas ) y se reportaron los 

siguientes efectos adversos: 

efectos adversos 

alopecia 
Pulmonares 
Gastrointestinal 

naúsea 
estomatitis 

Dermatológlc 
rash 

enfermedad de úlcera péptlca 
elevación de las transamlnasas 
fibrosls hepática 

Hematológlcos 
neutropenla 
trombocitopenla 
anemia macrocltlca 

Infecciones 
bacteriana 
viral 

. Epsteln Barr 

. Herpes zoster 
• Varicela 

# de pacientes 
(n=62) 

2 
o 

14 
o 

4 
9 

o 

o 
o 
1 

4 
8 
1 
1 
6 

Muchas de las reaccidn~s,tÓxica~ en ,el tratamiento prolongado con meÍotrexate ( citopenlas, 
.. . ,, •._ ... ''"'" .. ;· .. ,.· .. ' . ,; 

anorexia, esiomatiils e lntÓlerancla gasirolntestlnai) son manlfestaclcines'de la deficiencia de 

!elatos. 
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En nlftos, el uso repetitivo del medicamento ha sido asociado con reducción de la reserva de 

folatos. La depleslóri de folalos puede Indicar un aume.nto en el volumen corpuscular medio 

(VCM) Inmediatamente antes de la producción elevada de la amlnotransferasa. 

Los valores normales de camaglutamiltransferasa sugieren, una causa no hepática del 

aumento de los valores de amlnotransferasa. 

Para nlftos con elevaclón de aminotransferasa sértca con valores normales de 

gamaglutamiltransferasa, se Interrumpe el tratamiento con metotrexate por dos semanas con 

Inicio oral de folatos, 1 mg al día. Después de dos semanas, el tratamiento con metrotexate se 

reanuda y ra terapia con folato se contrnúa. Todos los pacientes han sido capaces de continuar 

el tratamiento con MTX sin elevaciones adicionares de los valores séncos de aminotransferasa. 

(10). Con ello, se redu~n las reacciones tóxicas del MTX en la población pediátrica. Ellos 

toleran las Infecciones bacterianas durante el tratamiento con el medicamento. 
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renllbutazona 
400 a 600 mg/ día por 

·vía oral. (VO) ·· 

ARTRITIS REUMATOIDE JUVENIL 

TRAT
0

AMIENTO 

\_·; .. ,-·,·:.::,,-:~'. --

·. \ l~dométacina . 
.' "::'dosis, Inicial 25 mg dos 

. . '.veces al día VO.Jncremen 
,·.: ;· : tos· de· acuerdo a evolución 

'-----+ salés de oro' 

·. · 25 mg por semana hasta alean 
· ·· zar dosis _d~aria de 100 mg. 

.15 mg/kg/día dosis única ó cada 
1.2 hrs sin exceder 6 mg al dla. 

buena evolución 

metotrexale 
10 mg m2sc cada semana 

(modificarse de acuerdo a evolución) 
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